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Punktualstimulationstherapie 



Durch eine Punktualstimulation, bei welcher elektrischer 
Strom uber in die Haut eingestochene Nadelelektroden zugefiihrt 
wird, wobei diese Nadelelektroden insbesondere an spezifisch 
empf indlichen Punkten einer Ohrmuschel platziert werden, kann 
bei der uberwiegenden Anzahl mit einer solchen Stimulation be- 
handelter Patienten eine sehr gute Linderung vorliegender 
Schmerzen erzielt werden. Es wird meist eine Schmerzreduktion urn 
mehrere Stufen der VAS-Skala (Visuelle Analoge Schmerzskala; 
0 kein Schmerz, 1-3 geringer Schmerz, 4-6 starker Schmerz, 7-10 
unertraglicher Schmerz) erreicht, in vielen Fallen Schmerzfrei- 
heit. Verschiedene Patienten sprechen auf eine solche Punktual- 
stimulation nicht oder nur in geringem Ausmali an und es ist die 
mit einer solchen Punktualstimulation erzielbare Schmerzredukti- 
on bei sehr starken Schmerzen oft unzureichend. 

Die vorliegende Erfindung zeigt einen Weg zur Wirkungsinten- 
sivierung der vorgenannten Punktualstimulation, urn auch bei Pa- 
tienten, die auf diese Punktualstimulation nicht oder nur in ge- 
ringem Ausmafi ansprechen, und bei Patienten, die an sehr starken 
Schmerzen leiden, eine gute Schmerzreduktion zu erzielen. 

Die Erfindung sieht hiezu die Verwendung einer sterilen w£s- 
serigen Losung einer den enzymatischen Abbau von endogenen Opi- 
oid-Neuropeptiden hemmenden Substanz zur Herstellung eines zur 
intravenosen Infusion vorgesehenen Praparates fur die Wirkungs- 
intensivierung einer Punktualstimulationstherapie, bei der e- 
lektrischer Strom liber in die Haut eingestochene Nadelelektroden 
zugefiihrt wird, vor. Mit Infusion der solcherart gebildeten In- 
fusionslosung kann bei Patienten, die zuvor nicht oder nur unzu- 
reichend auf die Punktualstimulation angesprochen haben, bei der 
Punktualstimulation eine gute Stimulationswirkung im Sinne einer 
Schmerzreduktion erzielt werden und auch bei sehr starken 
Schmerzen eine weitgehende Schmerzreduktion bis hin zur Schmerz- 
freiheit erzielt werden, Es wird durch die Anwendung des zur in- 
travenosen Infusion vorgesehenen Praparates der enzymatische Ab- 
bau der durch die Punktualstimulation aktivierten Opoid- 
Neuropeptide, wie Beta-Endorphine, Enkephaline, Endomorphine, 
Dynorphin und Orphonin-Q, gehemmt. 

Vorzugsweise wird vorgesehen, dass zur Herstellung des zur 
intravenosen Infusion bestimmten Praparates eine sterile wasse- 
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rige Losung mit einem Gehalt an der einen enzymatischen Abbau 
von endogenen Opioid-Neuropeptiden hemmenden Substanz, insbeson- 
dere D-Phenylalanin f von mindestens 5 g/1 angewendet wird. Das 
solcherart erhaltene Praparat weist eine gute Vertraglichkeit 
bei gleichzeitig guter Abbauhemmung auf . 

Eine giinstige Variante ist dadurch gekennzeichnet , dass 
eine sterile wasserige Losung mit einem Gehalt an D-Leucin von 
mindestens 5 g/1 angewendet wird. 

Eine weitere Variante, die hinsichtlich des Wirkungsspekt- 
rums der Abbauhemmung Vorteile zu bieten vermag, ist dadurch ge- 
kennzeichnet, dass eine sterile wasserige Losung von D- 
Phenylalanin und D-Leucin mit einem Summengehalt von mindestens 
5 g/1 angewendet wird, 

Eine Ausf uhrungsf orm, bei der die Vertraglichkeitsempf indung 
bei der Infusion des Praparates verbessert ist, ist dadurch ge- 
kennzeichnet , dass eine zusatzlich ein Antiemetikum enthaltende 
sterile wasserige Losung angewendet wird. 

Die vorliegende Erfindung schafft auch ein Verfahren zur 
Punktualstimulationstherapie, bei welcher elektrischer Strom li- 
ber in die Haut eingestochene Nadelelektroden zugefiihrt wird, 
wobei erganzend ein die Wirkung dieser Stimulation intensivie- 
rendes Praparat, welches eine den enzymatischen Abbau von endo- 
genen Opioid-Neuropeptiden hemmende Substanz enthalt, in Form 
einer intravenosen Infusion verabreicht wird. Es ist damit eine 
gute Wirkung hinsichtlich eines raschen Wirkungseintrittes und 
einer Wirkungsintensivierung der Schmerzreduktion bis zur 
Schmerzausschaltung erzielbar und dies auch bei Patienten, die 
auf eine ohne die genannte Infusion erfolgende Punktualstimula- 
tion nicht oder nur in geringem Umfang ansprechen. Das Verfahren 
ist praktisch nebenwirkungsarm und bewirkt weder eine Atemde- 
pression noch einen nachteiligen Einfluss auf das Herz- 
Kreislauf system. 

Bei einer hinsichtlich der Dosierung und einer guten Abbau- 
hemmung vorteilhaf ten Ausbildung des Verfahrens wird eine D- 
Phenylalanin enthaltende wasserige Losung in Form einer intrave- 
nosen Infusion verabreicht. Eine gleichfalls giinstige Variante 
sieht vor, dass eine D-Leucin enthaltende wasserige Losung in 
Form einer intravenosen Infusion verabreicht wird. Zum Erzielen 
eines breiten Wirkungsspektrums der Abbauhemmung ist es gunstig, 
wenn eine D-Phenylalanin und D-Leucin enthaltende wasserige Lo- 
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sung in Form einer intravenosen Infusion verabreicht wird. Bei 
der intravenosen Verabreichung einer Losung von D-Phenylalanin 
wird vorteilhaft eine Menge von mehr als 0,1 g pro Kilo Korper- 
gewicht des Behandelten verabreicht. Die Verabreichung von D- 
Phenylalanin erfolgt vorzugsweise in Form einer Losung mit einer 
Konzentration von mindestens 5 g/1. Dies ist fur die Abbauhem- 
mung gunstig. 

Hinsichtlich der zu erzielenden Abbauhemmung der wahrend der 
Punktualstimulation f reigesetzten Opioid-Neuropeptide, kann die 
Fliefirate der Infusion in einem verhaltnismafiig weiten Bereich 
gewahlt werden. Geringe Fliefiraten werden allgemein angenehmer 
empfunden. Man kann die Fliefirate auf das Befinden des Behandel- 
ten wahrend der Infusion abstimmen. Durch Zusatz eines Antieme- 
tikums zur Inf usionslosung wird diese Abstimmung erleichtert. 
Eine Abstimmung der Fliefirate der Infusion dahingehend, dass die 
Dauer der Infusion mindestens eine Stunde betragt, ist in der 
Regel fiir das Befinden und auch fur das Zusammenwirken mit der 
Punktualstimulation im Sinne einer Abbauhemmung gunstig. 

Vorzugsweise wird vorgesehen, dass die intravenose Infusion 
wahrend der mit Zufuhr elektrischen Stromes erfolgenden Punktu- 
alstimulation vorgenommen wird. Dies ergibt ein besonders gutes 
Zusammenwirken der. Infusion mit der Punktualstimulation. Es ist 
dabei auch fur einen raschen Wirkungseintritt gunstig, wenn die 
intravenose Infusion mindestens 10 min vor dem Beginn der Punk- 
tualstimulation begonnen wird. 

Wird die Punktualstimulation durch Stromzufuhr uber an sen- 
sitiven Punkten beider Ohren eingestochene Nadelelektroden vor- 
genommen, kann auch bei sehr starken Schmerzen eine weitgehende 
Schmerzreduktion bis zur Schmerzausschaltung erzielt und dabei 
auch die Punktualstimulation sehr gut gesteuert werden. 

Fiir die Behandlung schwerer und chronischer Schmerzen ist es 
oft vorteilhaft, wenn die Behandlung an mehreren aufeinander 
folgenden Tagen vorgenommen wird und dabei an jedem dieser Tage 
eine mindestens eine Stunde dauernde Infusion und Punktualstimu- 
lation stattfindet. 

Die mit dem erf indungsgemafien Verfahren erzielte Schmerzre- 
duktion halt in der Regel mehrere Tage bis zu mehreren Monaten 
an. Eine Wirkungsverlangerung kann oft auf einfache Weise da- 
durch erzielt werden, dass nach einem oder mehreren durch Infu- 
sion und beidohrige Punktualstimulation vorgenommenen Behand- 
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lungsvorgangen eine einohrige Punktualstimulation ohne Infusion 
vorgenommen wird. 

Es ist auch oft von Vorteil, wenn an einem oder mehreren Ta- 
gen vor der mit Infusion und beidohriger Punktualstimulation 
auszufiihrenden Behandlung eine einohrige Punktualstimulation oh- 
ne Infusion vorgenommen wird oder mehrere einohrige Punktualsti- 
mulationen ohne Infusion vorgenommen werden. 

Hinsichtlich des im Rahmen des erf indungsgemalien Verfahrens 
erfolgenden Punktualstimulationsvorganges ist es gunstig, wenn 
im Zuge des jeweiligen Punktualstimulationsvorganges zunachst 
mit hoher Frequenz im Bereich von 50 bis 500 Hz stimuliert wird 
und darauf folgend mit niedriger Frequenz im Bereich von 2 bis 
20 Hz stimuliert wird. Es ist auch oft zur schnelleren Schmerz- 
reduktion giinstig, intermittierend mit hoher Frequenz im Bereich 
von 50 bis 500 Hz und mit niedriger Frequenz im Bereich von 2 
bis 20 Hz zu stimulieren. 

Gemafi einem weiteren Aspekt betrifft die vorliegende Erfin- 
dung ein Set, umfassend eine sterilen wasserigen Losung einer 
den enzymatischen Abbau von endogenen Opioid-Neuropeptiden hem- 
menden Substanz und ein Punktualstimulationstherapie-Gerat , so- 
wie die Verwendung dieses Sets zur Schmerzreduktion oder 
Schmerzausschaltung . Beispiele fur Punktualstimulationstherapie- 
Gerate sind dem Fachmann gelaufig, insbesondere aus der 
WO90/05560 A. 

Beispiele : 

Patientin 60 Jahre 

Karzinompatienten mit generalisierten Metastasen wird ubli- 
cherweise eine palliative Schmerztherapie mit Opioiden je nach 
Schweregrad nach Klassif izierung der WHO verabreicht. In diesem 
schweren Fall konnte medikamentos hinsichtlich der Schmerzen 
keine halbwegs ertragliche Situation, geschweige denn Schmerz- 
freiheit, erzielt werden* Da die Patientin nicht schmerzfrei 
war, war das Gehen nur sehr muhsam und mit Gehhilfe moglich. Au- 
Jierdem waren so hohe Dosen an Schmerzmitteln und Opioiden erfor- 
derlich, dass das Sensorium stark eingetriibt war. 

Es wurde eine Punktualstimulationstherapie mit folgender Be- 
handlungsf olge durchgef tihrt : 
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An jeweils drei aufeinander folgenden Tagen wurde stationar 
im Krankenhaus eine beidohrige Punktualstimulation bei gleich- 
zeitiger intravenoser Infusion einer den enzymatischen Abbau von 
endogenen Opioid-Neuropeptiden hemmenden Substanz durchgef uhrt . 
Danach wurde eine Punktualstimulation ohne Infusion wahrend vier 
darauf folgender Tage mittels eines von der Patientin getragenen 
Kleingerats zur Stromzufuhr an Nadelelektroden, welche an einem 
Ohr in die Haut eingestochen sind, vorgenommen. Diese Abfolge 
wurde in Abstimmung auf den Schmerzreduktionsbedarf der Patien- 
tin mehrmals wiederholt. Bei den mit gleichzeitiger Infusion 
vorgenommenen Punktualstimulationen wurde elektrischer Strom Na- 
delelektroden zugefiihrt, welche an sensitiven Punkten beider Oh- 
ren eingestochen waren. Als Infusion wurde eine 20 g/l-D- 
Phenylalanin enthaltende sterile wasserige Losung verabreicht, 
wobei bei jedem Behandlungsvorgang eine Gesamtmenge an D- 
Phenylalanin von 200 bis 300 mg/Kilo KSrpergewicht verabreicht 
wurde. An den jeweils ersten Tagen der dreitagigen Sequenzen 
wurde die Infusion mindestens 10 min vor der Punktualstimulation 
begonnen. Die Fliefigeschwindigkeit der Infusion wurde einer In- 
fusionsdauer von 2,5 bis 5 h entsprechend gewahlt. 

Im Laufe jedes Behandlungsvorganges wurde rasch eine 
Schmerzreduktion, die dann bis zur Schmerzf reiheit reichte, er- 
zielt. Nach Beendigung jedes Behandlungsvorganges blieb die 
Schmerzf reiheit einige Zeit erhalten, wonach ein leichter 
Schmerzanstieg eintrat. Durch die an drei aufeinander folgenden 
Tagen vorgenommenen Behandlungsvorgange mit Stimulation an bei- 
den Ohren und Infusion wurde die Zeitspanne der Schmerzf reiheit 
verlangert. Dieser Zustand wurde durch die nachf olgende, ohne 
Infusion vorgenommene Stimulation an einem Ohr bis zur nachsten 
dreitagigen Sequenz verlangert. 

Es wurde auf diese Weise ohne jede zusatzliche Medikation 
weitestgehende Schmerzreduktion bis hin zur volligen Schmerz- 
freiheit bei guter Mobilitat der Patientin erzielt, wobei auch 
keine Eintrubung des Sensoriums eintrat. 

Patientin 45 Jahre 

Seit 8 Jahren chronische Pankreatitis-Zyste; bisher zweimal 
operiert. Seit 2 Monaten schwere Schmerzanf alle . Auch therapie- 
resistente Riickenschmerzen. VAS-9,8. Medikation: Opiate, Busco- 
pan etc., trotzdem nicht schmerzfrei. 39 kg Korpergewicht . In 
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letzter Zeit 11 kg abgenommen. Haufiges Erbrechen, Ubelkeit. O- 
peration zur Resektion des Pankreaskopf es beabsichtigt . 

Aufnahme in Klinik. Ohne Infusion erfolgende Punktualstimu- 
lation durch Stromzufuhr zu Nadelelektroden, welche in ein Ohr 
eingestochen sind, wahrend 4 Tagen. Hierdurch Schmerzreduktion 
erreicht. Nachfolgend Punktualstimulation durch Stromzufuhr zu 
Nadelelektroden, welche in beide Ohren eingestochen sind, und 
gleichzeitige intravenose Infusion einer 15 g/1 D-Phenylalanin 
enthaltenden wasserigen Losung in einer Menge von 250 mg/kg Kor- 
pergewicht. Der Losung war auch ein Ant i erne tikum zugesetzt. Dau- 
er der Infusion etwa 3 h. Im Zuge dieser Behandlung Schmerzre- 
duktion bis zur Schmer zf reiheit (VAS— 0) . Nach 8 Tagen Entlassung 
aus der Klinik - beschwerdef rei, kein Erbrechen, keine Ubelkeit, 
keine Medikation. Bei der Entlassung Applikation eines Gerates 
fur eine wie oben erwahnte, ohne Infusion erfolgende Punktual- 
stimulation an einem Ohr, 4 Tage lang. Beschwerdef reiheit bleibt 
wahrend dieser Stimulationszeit erhalten. An den folgenden Tagen 
fallweise leichte Schmer zen im abdominalen Bereich. Drei Tage 
nach Beendigung der vorausgegangenen Stimulation wieder Applika- 
tion eines Gerates fur eine 4 Tage dauernde Stimulation - sofort 
deutliche Erleichterung. Nach dieser Stimulation wieder Schmer z- 
zunahme, aber ohne Medikation ertraglich. Nach 3 weiteren Tagen 
neuerlich Applikation eines solchen Gerates - beschwerdef rei . 
Nach Abnahme des Gerates wieder leichte Zunahme der Schmerzen, 
wobei die Anzahl der Schmerzattacken und deren Intensitat im 
Vergleich zu frliher abgenommen hat. Nach einigen Tagen wieder 
ein Gerat fur 4 Tage dauernde einohrige Stimulation appliziert - 

beschwerdef rei . Nach Abnahme des Gerates langsamer Anstieg der 
Schmerzen auf VAS-3-4 . 10 Tage nach Abnahme des Gerates wieder 
beidohrige Punktualstimulation mit intravenoser Infusion wie o- 
ben angefiihrt. Schmerzreduktion auf VAS-0. Danach vollige 
Schmer zf reiheit 48 h lang. Darauf f olgend langsame Schmerz zunahme 
bis auf Maximum VAS-4 . 2 Wochen nach der beidohrigen Punktual- 
stimulation wieder Applikation eines Gerates zur viertagigen ei- 
nohrigen Stimulation ohne Infusion - beschwerdef rei wahrend der 
Stimulation. Weitere 2 Wochen danach neuerlich Applikation eines 
solchen Gerates - beschwerdef rei wahrend der Stimulation. Danach 
wieder fallweise starkere Schmerzen paraumbilikal . Wieder Appli- 
kation eines Gerates wie erwahnt -beschwerdef rei wahrend der 
Stimulation. Spater plotzlicher Anstieg der Schmerzen. Deshalb 
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eine Woche danach neuerlich Punktualstimulation beidohrig mit 
Infusion. VAS-0. In den darauf folgenden Wochen wochentlich Ap- 
plikation eines Gerates fur viertagige einohrige Punktualstimu- 
lation. Wahrend dieser Stimulationen Schmerzreduktion auf VAS-0. 
Auch wahrend einer darauf folgenden dreiwochigen Therapiepause 
keine Medikation, keine Ubelkeit, kein Erbrechen. Gutes Befin- 
den, guter Appetit, Korpergewicht nun 47 kg. Fortsetzung der 
Therapie mit Applikation des Gerates fur viertagige einohrige 
Stimulation in einwdchigen und zweiwochigen Abstanden. Die Not- 
wendigkeit einer Operation erscheint nicht mehr gegeben. 

Patient 64 Jahre 

Leberzirrhose (transplantationsbediirf tig) . Schmerzhafte uber 
20 Jahre therapieresistente Lumboischialgie VAS 9,5. 

Primare klinische Fragestellung, ob der Patient mit Punktu- 
alstimulation und Infusion schmerzfrei gestellt werden kann r 
weil postoperative Mobilisierung nach einer Transplantation fur 
deren Erfolg unerlasslich ist. Deshalb sofort Punktualstimulati- 
on durch Stromzufuhr zu Nadelelektroden, welche in beide Ohren 
eingestochen waren und gleichzeitig intravenose Infusion einer 
20 g/1 D-Phenylalanin enthaltenden wasserigen L5sung in einer 
300 mg/kg Korpergewicht entsprechenden Menge . Inf usionsdauer 
3 h. 

Im Zuge dieser Stimulation Schmerzreduktion von VAS 9,5 auf 
VAS 0. Patient verlasst schmerzfrei und ohne Eintrubung des Sen- 
soriums bei gutem Wohlbefinden die Ambulanz. Fortsetzung dieser 
Behandlung durch einohrige Punktualstimulation ohne Infusion u- 
ber 4 Tage. Danach noch immer vollig schmerzfrei. Im Laufe der 
folgenden Monate leichter Anstieg der Schmerzen bis letztendlich 
VAS-6. Daher nach 5 Monaten neuerlich beidohrige Punktualstimu- 
lation mit Infusion wie oben angefuhrt. Wieder vollige Schmerz- 
freiheit erzielt. Anschlieiiend nochmals einohrige Punktualstimu- 
lation ohne Infusion iiber 4 Tage. 

Patientin 70 Jahre 

Seit einiger Zeit standig Schmerzen im linken Mittelbauch 
und in der Schulter. VAS 9-10. 

Vier Tage lang Punktualstimulation (ohne Infusion) durch 
Stromzufuhr zu Nadelelektroden, welche in ein Ohr eingestochen 
sind, ergab deutliche Schmerzlinderung von VAS-9 auf VAS-2 in 
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der Schulter und auf VAS-0 im linken Mittelbauch. Die Mittel- 
bauchschmerzen traten danach nicht mehr auf. Die weiteren Be- 
handlungen waren nur mehr wegen der Schulterschmerzen erforder- 
lich. Nach 3 weiteren therapief reien Tagen wieder VAS-7. Neuer- 
liche Punktualstimulation (4 Tage) wie vorstehend angefiihrt er- 
gab weitere Schmerzlinderung. Nach 3 weiteren (therapief reien) 
Tagen VAS-5. 10 Tage danach VAS-5. Nun Punktualstimulation durch 
Stromzufuhr zu Nadelelektroden, welche in beiden Ohren eingesto- 
chen waren und gleichzeitig intravenose Infusion einer 20 g/1 D- 
Phenylalanin enthaltenden Losung in einer 300 mg/kg Korperge- 
wicht entsprechenden Menge. Inf usionsdauer : 3,5 h. 

Reduktion der Schmerzen wahrend dieser Behandlung auf VAS-0. 
Nach Beendigung dieser beidohrigen Punktualstimulation mit Infu- 
sion Fortsetzung der Behandlung durch einohrige elektrische 
Punktualstimulation ohne Infusion uber 4 Tage* Wahrend dieser 
Zeit keinerlei Schmerzen. Nach 3 weiteren (therapief reien) Tagen 
etwa VAS-5. Dieser Schmerzzustand daraufhin im Wesentlichen 
gleichbleibend, d.h. seit Anfang der Therapie auf die Halfte ge- 
senkt. 1 Monat danach wieder Punktualstimulation einohrig, ohne 
Infusion, 4 Tage, Schmerzreduktion von VAS-7 auf VAS-0. Nach 3 
weiteren Tagen noch hinsichtlich Riicken- und Schulterschmerzen 
schmerzfrei. 10 Tage danach Punktualstimulation beidohrig mit 
Infusion wie oben ausgefuhrt. Vollige Schmerzf reiheit . Erst nach 
6 Wochen Anstieg auf VAS-2, aber keine Schmerzmedikamente erfor- 
derlich, gute Beweglichkeit . Neuerlich Punktualstimulation ei- 
nohrig ohne Infusion - Schmerzf reiheit . 

Patientin geb. 1967 

Monatelang unertragliche Schmerzen (VAS-10) am rechten 
Sprunggelenk. Stark gehbehindert . 2 Kriicken erf orderlich . Opiate 
zur Schmerzlinderung. Starke Schlafmittel zur Ermoglichung einer 
Nachtruhe. Spater Diagnose; durch virale Infektion entstandenes 
Knochenmarksodem. Entlastung des Beines und Cortisontherapie . 
Ruckbildung des Odems brachte jedoch keine Besserung des 
Schmerzzustandes im FuJibereich. Zusatzlich starke Ruckenschmer- 
zen (VAS-8) . 

Punktualstimulation ohne Infusion uber 4 Tage an einem Ohr 
erbrachte eine deutliche Schmerzlinderung der Ruckenschmerzen 
von VAS-8 auf VAS-5, jedoch keine Linderung der Schmerzen im 
Fulibereich. Darauf folgend Punktualstimulationstherapie mit Sti- 
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mulation durch in beide Ohren eingestochene Nadelelektroden, de- 
nen elektrischer Strom zugefuhrt wurde, und gleichzeitige Verab- 
reichung einer intravenSsen Infusion einer 15 g/1 D-Phenylalanin 
enthaltenden sterilen LSsung. Die Inf usionsmenge wurde auf eine 
Verabreichung von 250 mg/kg Korpergewicht der Patient in abge- 
stimmt. Die FlieftgeschwindigJceit wurde entsprechend einer Infu- 
sionsdauer von 3 h eingestellt. 

Dieser Punktualstimulationsvorgang fiihrte zu volliger 
Schmerzf reiheit . Die Patientin konnte frei beweglich ohne Krii- 
cken die Ambulanz verlassen. Am selben Tag wurde ein Gerat fUr 
eine viertagige einohrige Punktualstimulation ohne Infusion ap- 
pliziert. Wahrend dieser Stimulation (4 Tage lang) im Wesentli- 
chen schmerzf rei. 

Nach einigen Tagen traten wieder zunehmend Schmerzen auf. 
Nach 1 Woche VAS-6. Es wurde neuerlich eine Punktualstimulation 
mit gleichzeitiger Infusion wie oben angefiihrt vorgenommen, in 
deren Verlauf wieder vollige Schmerzf reiheit (VAS-0) eintrat. 

Es wurde vorgesehen, diese Schmerztherapie in voraussicht- 
lich Wochenintervallen bis zum Abklingen der Viruserkrankung 
f ortzusetzen. Nach zweimaliger jeweils viertagiger einohrig aus- 
gefuhrter Stimulation war keine weitere Therapie mehr erforder- 
lich. Patientin schmerzf rei. 

Patient 4 6 Jahre 

Nach Ganglionoperation an der linken Hand unertragliche 
Schmerzen (VAS-10) , welche zu einem ersten Revisionseingrif f An- 
lass gaben, jedoch etwa 3 Wochen nach diesem wieder auf traten 
und nach einem zweiten Revisionseingrif f sofort wieder aufgetre- 
ten sind. Ziehende, stechende Schmerzen bis in die Schulter. In- 
f usionstherapie brachte keine Besserung. Etwa 1 Jahr nach der 
Ganglionoperation neuropathischer Schmerz, neuropathische Tendi- 
nopathie, VAS-10 - Opiate. Darauf f olgende Laseroperation konnte 
den neuropathischen Schmerz zeitweise lindern, aber stechender 
Schmerz im Bereich des 1. und 2. Fingers blieb. Sudek. 6 Wochen 
nach Laseroperation dumpfer Schmerz im Unterarm. 10 Wochen nach 
Laseroperation weiter Schmerzen - Tendinopathie, Druckempf ind- 
lichkeit. 15 Wochen. nach Laseroperation ziehende Schmerzen im 
Daumen. Spater wieder fallweise Schmerzen VAS-8-9. Infiltration 
Scandicain gibt Besserung auf VAS-6 . Spater neuerlich Schmerzen: 
Daumen, linkes Handgelenk, Daumensattelgelenk druckschmerzhaf t . 



WO 2005/041948 0 PCT/AT2004/000390 

- 10 - 

20 Monate nach der vorgenannten Laseroperation weitere Laserope- 
rationen ( Desservation und Laserschweifiung) . Postoperativ nach 2 
Wochen brennender Schmerz in der ersten Interdigitalf alte - aus- 
strahlend bis in die Schulter. Schmerzen bleiben. Nach weiteren 
5 Monaten VAS-8 im linken Unterarm. Nach weiteren 5 Monaten 
Brennen am Daumengrundgelenk und am Handgelenk. Nach weiteren 3 
Monaten weitere Verschlechterung des Schmerzzustandes . Brennende 
Schmerzen auch im Unterarm, Durchgehend nur unbef riedigende 
Schmerzlinderung durch medikamentose Therapie erzielbar. 

16 Monate nach zweiter Laseroperation vier Tage lang einoh- 
rige elektrische Punktualstimulation ohne Infusion. Keine 
Schmerzreduktion erzielbar. Daraufhin beidohrige Punktualstimu- 
lation mit gleichzeitiger intravenoser Infusion einer 20 g/1 D- 
Phenylalanin enthaltenden Losung. Die Punktualstimulation er- 
folgte durch Stromzufuhr an in beide Ohren eingestochene Nadel- 
elektroden. Inf usionsdauer 4 h. Inf usionsmenge entsprechend 
300 mg/kg K6rpergewicht . Im Zuge dieser Behandlung wurde ausge- 
hend von VAS-10 vollige Schmerzf reiheit (VAS-0) erzielt. Die 
vollige Schmerzf reiheit ermoglichte ein problemloses Bewegen der 
Hand. Die Schmerzf reiheit wahrte 3 Tage. Danach Anstieg der 
Schmerzen auf VAS-4. Daraufhin wurde eine weitere Punktualstimu- 
lation wie oben vorgesehen. 
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1. Verwendung einer sterilen wasserigen Losung einer den enzyma- 
tischen Abbau von endogenen Opioid-Neuropeptiden hemmenden Sub- 
stanz zur Herstellung eines zur intravenosen Infusion vorgesehe- 
nen Praparates fur die Wirkungsintensivierung einer Punktualsti- 
mulationstherapie, bei der elektrischer Strom uber in die Haut 
eingestochene Nadelelektroden zugefiihrt wird. 

2. Verwendung nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet , dass eine 
sterile wasserige Losung mit einem Gehalt an der einen enzymati- 
schen Abbau von endogenen Opioid-Neuropeptiden hemmenden Sub- 
stanz, insbesondere D- Phenylalanine von mindestens 5 g/1 ange- 
wendet wird* 

3. Verwendung nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dass 
eine sterile wasserige Losung mit einem Gehalt an D-Leucin von 
mindestens 5 g/1 angewendet wird. 

4. Verwendung nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dass 
eine sterile wasserige Losung von D-Phenylalanin und D-Leucin 
mit einem Summengehalt von mindestens 5 g/1 angewendet wird. 

5. Verwendung nach einem der Anspruche 1 bis 4, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass eine zusatzlich ein Antiemetikum enthaltende ste- 
rile wasserige Losung angewendet wird. 

6. Verfahren zur Punktualstimulationstherapie, bei welcher e- 
lektrischer Strom uber in die Haut eingestochene Nadelelektroden 
zugefiihrt wird, wobei erganzend ein die Wirkung dieser Stimula- 
tion intensivierendes Praparat, welches eine den enzymatischen 
Abbau von endogenen Opioid-Neuropeptiden heramende Substanz ent- 
halt, in Form einer intravenosen Infusion verabreicht wird. 

7. Verfahren nach Anspruch 6, wobei eine D-Phenylalanin enthal- 
tende wasserige Losung in Form einer intravenosen Infusion ver- 
abreicht wird. 

8. Verfahren nach Anspruch 6, wobei eine D-Leucin enthaltende 
wasserige Losung in Form einer intravenosen Infusion verabreicht 



WO 2005/041948 



- 12 - 



PCT/AT2004/000390 



wird. 

9. Verfahren nach Anspruch 6, wobei eine D-Phenylalanin und D- 
Leucin enthaltende wasserige Losung in Form einer intravenosen 
Infusion verabreicht wird. 

10- Verfahren nach Anspruch 7, wobei D-Phenylalanin in einer 
Menge von mehr als 0,1 g pro Kilo Korpergewicht des Behandelten 
in Form einer intravenosen Infusion verabreicht wird. 

11. Verfahren nach Anspruch 7 , wobei eine D-Phenylalanin in ei- 
ner Konzentration von mindestens 5 g/1 enthaltende wasserige Lo- 
sung verabreicht wird. 

12. Verfahren nach einem der Anspriiche 6 bis 11, wobei eine zu- 
satzlich ein Ant i erne tikum enthaltende Losung in Form einer in- 
travenosen Infusion verabreicht wird. 

13. Verfahren nach einem der Anspriiche 6 bis 11, wobei die Dauer 
der Infusion mindestens eine Stunde betragt. 

14. Verfahren nach einem der Anspriiche 6 bis 11, wobei die Dauer 
der Infusion 2 bis 3 Stunden betragt. 

15. Verfahren nach einem der Anspriiche 6 bis 11, wobei die in- 
travenose Infusion wahrend der mit Zufuhr elektrischen Stromes 
erfolgenden Punktualstimulation vorgenoramen wird. 

16. Verfahren nach einem der Anspriiche 6 bis 11, wobei die in- 
travenose Infusion mindestens 10 min vor dem Beginn der Punktu- 
alstimulation begonnen wird und wahrend der mit Zufuhr elektri- 
schen Stromes erfolgenden Punktualstimulation fortgesetzt wird. 

17. Verfahren nach Anspruch 6, wobei die Punktualstimulation 
durch Stromzufuhr iiber an sensitiven Punkten beider Ohren einge- 
stochene Nadelelektroden vorgenommen wird. 

18. Verfahren nach Anspruch 17, wobei die Behandlung an mehreren 
aufeinander folgenden Tagen vorgenommen wird und dabei an jedem 
dieser Tage eine mindestens eine Stunde dauernde Infusion und 
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19. Verfahren nach Anspruch 17, wobei nach einem oder mehreren 
durch Infusion und beidohrige Punktualstimulation vorgenommenen 
Behandlungsvorgangen eine einohrige Punktualstimulation ohne In- 
fusion vorgenommen wird. 

20. Verfahren nach Anspruch 18, wobei nach einem oder mehreren 
durch Infusion und beidohrige Punktualstimulation vorgenommenen 
Behandlungsvorgangen eine einohrige Punktualstimulation ohne In- 
fusion vorgenommen wird. 

21. Verfahren nach Anspruch 17, wobei an einem oder mehreren Ta- 
gen vor der durch Infusion und beidohrige Punktualstimulation 
auszufuhrenden Behandlung eine oder mehrere einohrige Punktual- 
stimulationen vorgenommen wird bzw. werden. 

22. Verfahren nach Anspruch 18, wobei an einem oder mehreren Ta- 
gen vor der durch Infusion und beidohrige Punktualstimulation 
auszufuhrenden Behandlung eine oder mehrere einohrige Punktual- 
stimulationen vorgenommen wird bzw. werden. 

23. Verfahren nach einem der Anspruche 17 bis 22, wobei im Zuge 
des jeweiligen Punktualstimulationsyorganges zunachst mit hoher 
Frequenz im Bereich von 50 bis 500 Hz stimuliert wird und darauf 
folgend mit niedriger Frequenz im Bereich von 2 bis 20 Hz stimu- 
liert wird. 

24. Verfahren nach einem der Anspruche 17 bis 22, wobei im Zuge 
des jeweiligen Punktualstimulationsvorganges intermittierend mit 
hoher Frequenz im Bereich von 50 bis 500 Hz und mit niedriger 
Frequenz im Bereich von 2 bis 20 Hz stimuliert wird. 

25. Set, umfassend eine sterilen wasserigen Losung einer den en- 
zymatischen Abbau von endogenen Opioid-Neuropeptiden hemmenden 
Substanz und ein Punktualstimulationstherapie-Gerat 

26. Verwendung des Sets nach Anspruch 25 zur Schmerzreduktion 
oder Schmerzausschaltung. 
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